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WUrzburg大学のWilhelm　Conrad　Roentgen教
授が放電管を用いた実験中に管外に放出される未知
の放射線を確認し，これをX線と名ずけたのが
1985年のことであり，それ以来，丁度100年がたち，
X線機器の発達は素晴らしいものがあり，ここ
10～15年間のコンピュータを利用した装置の開発
には，目を見張るものがある．また，これに合わせ
た造影剤の研究も徐々に進み，現在の非イオン性低
浸透圧造影剤に至っている．しかし，この水溶性ヨ
ード造影剤はまだ完全にその副作用が無くなったと
はいえず，ここで，造影剤の進歩の過程と副作用発
現について，今一度検討してみる必要があると思い，
文献的考察を加え報告する．
造影剤の歴史
　X線が発見された直後より，造影剤に対する研究
が始められ，1896年Duttoが屍体に石膏を注入し，
はじめて人体内の構造を体外より観察した．1904年
Riederにより消化管内に次硝酸ビスマスを使用し
たことが報告されている．一般に造影剤として使用
されるようになったのは，1918年Cameronがヨウ
化ナトリウム（Nal）を用いたのが最初で，これよ
り，ヨウ化ナトリウムの水溶液による造影剤の開発
が始まり，一分子に1個のヨード原子を含んだ化合
物になり，これが2個，さらに3個とヨード原子の
数を増して，より造影能がどんどん高められていっ
た．この中で造影剤による副作用についても，より
少ないものへとの改良も加えられ，20～25年置きご
とに新しいものへと開発されてきた．
　1929年モノヨード化合物iodopyridone　acetic
acid（Uroselectan⑪）を用いた静脈性尿路造影が行
われ，その後ジヨード化合物を経て，現在のトリヨ
ード化合物へと発展してきた．1954年トリヨード化
合物diatrozoate（Urografin⑪）が開発され，これ
より造影診断に欠かすことのできない，安定した造
影剤として広く普及してきた．
　トリヨード造影剤の基本は図1に示すような構造
式であり，側鎖R、，R2をいろいろ変えて種々の造
影剤が登場してきたが，特に副作用が低減したとは
いえなかった．
　造影剤の副作用の原因の一つになっていると思わ
れる高浸透圧性に着目し，上記の基本型にあるカル
ボキシル基（一COOつをイオン化しないアミン化合
物に代えることにより，低浸透圧化が得られ，これ
より低浸透圧性造影剤・非イオン性造影剤として飛
躍的発展をし，世界各国で広く使用されるようにな
った．
　従来のイオン性高浸透圧造影剤を使用していたと
きは，検査前にヨード・アレルギー・テストを施行
過敏性の症例は除いて実際の検査に入っている
にも拘わらず，悪心・嘔吐などの軽度な副作用は，
件数の1～2割程度あり，ショックなどの生命を脅か
す重篤なものも希に発生してきたが，非イオン性低
浸透圧造影剤の導入が始まってからは，目に見えて
副作用が減ってきたが，全国的にその発現頻度がど
の様に変化してきたかを調査することが必要である
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図1　イオン性造影剤の基本型
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と判断され，日本医学放射線学会の中で「造影剤副
作用調査委員会」を発足させ，片山・山口両氏を中
心に，日本全国に亘る大規模な（約35万症例）副作
用調査が行われた．これは大変貴重なデータであり，
まだまだ副作用が完全に解消されたのではないの
で，これをよく理解し，正しい造影剤の利用が望ま
れているので，このデータを元に副作用の全体像を
検討していきたい．
造影剤の副作用
　副作用の発現率についてみると（表1），総副作用
では，イオン性12．66％，非イオン性3．13％，重篤
例，イオン性0．22％，非イオン性0．04％とその発現
率は非イオン性造影剤で明らかに減っていることが
分かる．
　副作用の症状については，イオン性，非イオン性
共に特に変わったところはなく，悪心・嘔吐・熱感・
苺麻疹等が発現した中では多かった．
　アレルギーの既往歴別にみると（表2），既往歴の
ある方が当然ないものより，2倍ぐらいの差があっ
表1副作用発現率
副作用の イオン性造影剤 非イオン性造影剤
程　　　度 169，284例 168，363例
総副作用 21，428（12．66％）5，276（3．13％）
重　　　篤 367（0．22％） 70（0．04％）
極めて重篤 63（0．04％） 6（0．004％）
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た．そのアレルギーの種類としては，アトピー・喘
息・花粉症・薬物等で副作用の発現率は，イオン性
25％，非イオン性7％前後であった．これをみても検
査前のアレルギー疾患の有無の問診がどれだけ重要
なことであるか分かる．
　副作用発現の危険因子として，造影剤の副作用歴
の有無で約5倍，喘息の有無で約10倍，心疾患の有
無で約3倍の副作用の発現率の違いが示された．
　造影剤の予備テストについては，従来よりイオン
性造影剤を使用していたときには，医事紛争対策と
して慣習的に行われてきたが，その有用性について
信頼性がないとして諸外国においてはすでに廃止さ
れている．
　予備テストの結果と本検査での副作用発現率を検：
討したところ（表3），予備テストで陽性と出た場合
に，本検査で重篤な副作用が発生すると予測できる
率は，イオン性造影剤1．2％，非イオン性造影剤
0．0％であった．重篤な副作用が発生した症例のう
ち，予備テストが陽性であった率は，イオン性
3．7％，非イオン性0．0％であった．この事からイオ
ン性造影剤あるいは非イオン性造影剤使用時におけ
る少量の造影剤を静脈内投与する予備テストが，重
篤な副作用を予知するには有用でないという結論が
出され，1990年5月に厚生省より指導があり，造影
剤の添付文書の一般的注意の部分が改訂され，ヨー
ド過敏性テストという字句が削除され，テストを推
奨するような内容が削られた．
表2アレルギー既往歴別室作用発現率
イオン性造影剤 非イオン性造影剤アレルギー
ﾌ既往歴 症例数 副作用発現率 症例数 副作用発現率
あ　　り
ﾈ　　し
12，913
P45，350
3，015（23．35％）
P7，038（11．72％）
15，058
P40，986
1，031（6．85％）
R，887（2．76％）
表3　予備テストの結果と本検査での重篤副作用発現率
予備テストの結果 症例数 重篤副作用 予知能 感度
イオン性造影剤
@（陽　性）
@（陰　性）
　　944
P37，342
11（1．2％）
Q88（0．2％） 1．2％ 3．7％
非イオン性造影剤
@（陽　性）
@（陰　性）
　　756
P25，287
056（0．04％）0．0％ 0．0％
（2）
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造影剤使用時の注意
　造影剤使用前には，検査の適応性の判断，アレル
ギー疾患・造影剤による副作用の既往の有無，全身
状態の把握，酸素などの救急医薬品の準備状態の確
認等を行い，造影剤投与にあたっては，患者をよく
観察しながら，慎重に投与することが大切である．
　造影剤使用後は，患者をよく観察し，バイタルサ
インをチェックする．副作用が発生してしまった場
合は，特に重篤な事態が発生してしまうと，なかな
か冷静に対応することが難しいので，そのような状
態を想定して，時々放射線科内あるいは関係各科の
職員と共に検討会を設けて，具体的な準備体制を整
備しておくことが必要である．
今後の課題
　最後に非イオン性造影剤の出現により副作用の発
現が少ないとの認識のもとに，安易な造影剤使用検
査の頻度の増加と，一回の検査における造影剤の使
用量の過多が目立つようになってきているので，こ
こで，まだまだ造影剤の副作用が無くなったのでな
いことを認識する事と，この造影剤の価格は従来の
イオン性造影剤の7倍もするため，経済効率からみ
て患者の負担も増し，健康保険制度の面からも今一
度検討する必要があると思う．
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